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Enteropathie radique 

La connaissance assez precise, avant la radiotherapie, des organes 
sains a risque et de leurs seuils de tolerance permet, en fonction 
des volumes, de determiner les seuils de toxicite et doncd'optimiser 
la radiotherapie. 
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I enteropathie radique regroupe Fensemble des mani- 
festations pathologiques intestinales consecutives a la 
l radiotherapie abdomino-pelvienne. L’intestin grele 
(ileite radique), le colon et le rectum (rectite radique) 
sont touches. Les atteintes du grele et du colon sont le fait 
de la radiotherapie des cancers urologiques, gyneco- 
logiques, du rectum et de Fanus et moins frequemment des 
cancers du testicule. Latteinte rectale est specifiquement 
rencontree dans le traitement des cancers de prostate. 

EFFETS DES RADIATIONS IONISANTES 

SUR L/INTESTIN 


Classiquement, on oppose les lesions epitheliales precoces 
(avec apoptose epitheliale accrue) aux lesions endothe- 
Kales (vasculaires) plus tardives. Les lesions d’enteropathie 
radique chronique associent une fibrose de la paroi intesti- 
nale et, surtout, une atteinte des petites arteres qui sont 
epaissies et hyalinisees. Ces phenomenes aboutissent a des 
ulcerations muqueuses, des stenoses et, plus rarement, des 
fistules. Des experiences recentes suggerent que les lesions 
des cellules endotheliales precedent les lesions 
muqueuses. 12 Au niveau des cryptes intestinales de l’intes- 
tin grele, les cellules souches sont atteintes, mais se recons- 
tituent rapidement si la dose reste moderee. Au-dela d’une 
dose seuil, elles ne se reconstituent pas, les cellules diffe- 
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Un traitement medical des rectites radiques plus efficace 
et diversifie: oxygenotherapie hyperbare, plasma d'argon. 
^optimisation de la radiotherapie. 


renciees ne sont plus remplacees, les cryptes disparaissent 
et apparait une denudation epitheliale. Cela entrame des 
troubles de la permeabilite et de l’absorption intestinale 
associes a un gonflement des cellules endotheliales et a un 
oedeme interstitiel. La souffrance capillaire aggrave les ano- 
mahes muqueuses. Apparaissent ulcerations, micro-abces, 
necrose tissulaire. Une fibrose irreversible de la paroi se 
developpe conduisant a des stenoses. Des ulcerations pro- 
fondes favorisent 1’apparition de fistules entero-enterales 
ou externes. 3 L’ileon preterminal est frequemment inte- 
resse. II est le lieu d’absorption des acides biliaires. L’at- 
teinte ileale provoque une diminution de F absorption des 
vitamines liposolubles A, D, E, K et B12 ainsi qu’une diar- 
rhee par afflux anoraial d’acides biliaires dans le colon oil 
ils exercent une action detergente sur les colonocytes, 
entramant une secretion d’eau et d’electrolytes. Des lesions 
radiques des vaisseaux lymphatiques peuvent entramer 
une enteropathie exsudative. 
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DIARRHEES DE L' 


FNTFROPATHIF RAD IQ II F 


FREQUENCE ET GRAVITE DES TROUBLES 
CLINIQUES OBSERVES 


Au cours d’une radiotherapie pelvienne, environ 50 % des 
padents ont une acceleration du transit intestinal, des 
crampes digestives, la presence de mucus dans les selles. 4 
Dans 20 % des cas, le traitement doit etre interrompu tem- 
porairement. A distance, 4 a 8 % des patients vont avoir 
des complications tardives 4-6 En fait, les valeurs sont pro- 
bablement sous-estimees car il n’y a pas d’etude prospec- 
tive longitudinale sur un effectif suffisant, et les patients 
satisfaits d’etre gueris sous-estiment leurs symptomes. 6 

De plus les toxicites tardives sont souvent rapportees en 
taux brut, et non exprimees en risque actuariel. Par exemple, 
apres radiotherapie postoperatoire de cancer rectal, une 
diarrhee moderee est rencontree chez 50 % des patients. 7 

Enfin, les troubles ne sont que trop rarement rapportes 
en utilisant des echelles appropriees. Actuellement les 
toxicites doivent etre rapportees en utilisant la CTC Y3 
(echelle de toxicite commune dans la version 3). 8 

H semble qu’il y ait un lien entre symptomes precoces 
(phase aigue) et symptomes tardifs, mais cela n’est pas 
clairement demontre. 

TABLEAUX CLINIQUES ET MODALITES 

DIAGNOSTIQUES 

Manifestations aigues 

L’ileite aigue debute des la 2 e semaine de radiotherapie 
avec un pic de frequence a la 4 e semaine. Elle regresse 2 a 
4 semaines apres la fin de la radiotherapie. Elle se mani- 
feste par de la diarrhee, des crampes abdominales, des 
nausees, une perte de poids. 9 

La rectite aigue debute a la 3 e semaine. Elle se mani- 
feste par une pesanteur pelvienne, des crampes, des 
epreintes, du tenesme, une exoneration fractionnee 
accompagnee de mucus. Elle regresse en 2 a 6 semaines. 9 

Manifestations tardives 

Elies surviennent quelques mois a plusieurs annees 
apres la radiotherapie. Elies sont souvent moderees et se 
resument a une diarrhee non invalidante. Plus rarement, il 
s’agit de tableaux graves, occlusions, hemorragies intesti- 
nales, necrose digestive pouvant, au maximum, conduire 
au deces. Dans 20 % des cas, plusieurs segments digestifs 
sont atteints, rendant compte de tableaux complexes. 10 

Diarrhee chronique 

C’est la manifestation la plus frequente. Le risque 
actuariel, 5 ans apres radiotherapie postoperatoire d’un 
cancer rectal, de diarrhee de grade 2 peut atteindre 50 °/o . 7 
Il est probablement bien plus faible dans les irradiations 
pelviennes classiques (cancer de prostate ou gynecolo- 
gique). Elle peut etre entretenue par une contamination 
bacterienne chronique du grele. 


Malabsorption 

Cinq ans apres la radiotherapie pelvienne, 20 % des 
patients ont une malabsorption. 7 A la diarrhee chronique 
s’associent souvent des carences. La malabsorption des 
acides biliaires favorise le deficit d’absorption des lipides. 
La steatorrhee qui en resulte aggrave les symptomes : 
selles graisseuses, crampes abdominales, urgences et irri- 
tation perineale. Les carences en vitamines liposolubles, 
en sels mineraux (Ca, Mg) et oligo-elements (Se, Zn) s’y 
associent. La surveillance du poids, de l’indice de masse 
corporelle, des electrolytes, de l’albuminemie, de la calce- 
mie, de la prothrombinemie, de la kaliemie et de la 
magnesemie sont utiles. 9 

Obstruction de I'intestin grele 

Le tableau acheve est un syndrome de Konig typique 
avec douleurs abdominales evoluant par crises, souvent 
accompagnees de bruits hydro -aeriques, vomissements 
de liquide intestinal soulageant la sensation de plenitude 
epigastrique. Le tableau peut etre incomplet ou atypique 
mais la douleur et l’amaigrissement manquent rarement. 
L’ abdomen est sensible a la palpation qui declenche des 
bruits hydro-aeriques. L’hypokaliemie, Fhypoprotidemie 
et l’insuffisance renale fonctionnelle sont frequentes. La 
radiographie d’ abdomen sans preparation peut montrer 
des niveaux hydro-aeriques et le transit a la gastrograffine 
des anses dilatees en amont de segment(s) retreci(s). La 
tomodensitometrie peut etre utile (fig. I). 10 

Stenose sigmoi’dienne 

C’est une complication rare du traitement de cancers ute- 
rins traites par radiotherapie exteme et curietherapie endo- 
cavitaire. La dose cumulee au niveau de l’anse sigmoide peut 
etre responsable d’un tableau de sigmoidite evoluant vers la 



HO lleite aigue stenosante occlusive apparue 3 semaines 
apres radiotherapie pelvienne. La tomodensitometrie 
montre la stenose ileale et la dilatation d'amont. 
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stenose. Des exonerations fractionnees, des douleurs abdo- 
minales, du mucus et du sang avec les selles doivent l’evo- 
quer. Le diagnostic est radiologique et endoscopique. 5 

Rectite radique 

Dans sa forme mineure, elle se traduit par une diminu- 
tion de la compliance rectale : selles etroites, fractionnees, 
imperieuses, presence de rectorragies minimes intermit- 
tentes (grades 1 et 2). Plus graves sont les hemorragies 
repetees, quasi quotidiennes avec caillots entrarnant anemie 
feniprive (grade 3). L ulcere profond du rectum, avec fistu- 
lisation dans la prostate ou la vessie, est exceptionnel mais 
gravissime. Le diagnostic est endoscopique : abrasion de la 
muqueuse, telangiectasies saignant au contact, ulcere. 11 

Perforations, fistules 

Elies sont rares aujourd’hui. II peut s’agir de fistules 
entero-enterales ou exteriorisees a travers la paroi abdo- 
minale, le vagin, associees a une occlusion chronique et a 
une malabsorption. D’autres lesions sont frequemment 
associees : cystite radique, stenose ureterale, necrose 
osseuse pelvienne. 

FACTEURS FAVORISANT L'ENTEROPATHIE 

RADIQUE 


Certains dependent du patient : obesite, consommation 
tabagique, arteriopathie, diabete, hypertension arte- 
rielle, maladie inflammatoire du grele ou du colon, 
antecedents de chirurgie abdominale, de peritonite. 9 ’ 12 

Facteurs lies a la radiotherapie : 13 ’ 14 le risque d’ileite 
radique augmente significativement si la dose au pelvis 
depasse 45 Gy, si la technique de delivrance du traite- 
ment est inappropriee (2 faisceaux au lieu de 3 ou 4), si 
la dose journaliere depasse 2 Gy. La radiotherapie post- 
operatoire est plus toxique que la radiotherapie pre- 
operatoire. L’adjonction de fluorouracile a la radiothe- 
rapie augmente le risque de diarrhee aigue mais n’a pas 
d’effet sur les toxi cites tardives. 15 Le risque de rectite 
radique depend de la dose regue par le rectum et sou- 
vent d’une technique de delivrance non optimale. 

PREVENTION DE L'ENTEROPATHIE RADIQUE 


En cas de chirurgie premiere avec radiotherapie adju- 
vante, le chirurgien doit veiller a eviter l’adhesion du grele 
et son extension dans le pelvis : reperitonisation soi- 
gneuse, coagulation minutieuse, fermeture de l’orifice 
pelvien par uterus, caecum, filets re s orb able s, 16 sont des 
techniques classiques. 

Alimentation et medicaments protecteurs 

II n’y a pas a ce jour d’agent radioprotecteur efficace en 
matiere de radiotherapie abdominopelvienne. La gluta- 
mine et le sucralfate sont inefficaces. 17 18 
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EH3 Cancer de prostate traite par radiotherapie 
externe en technique de modulation d'intensite. La paroi 
anterieure du rectum recevra au plus 85 % de la dose 
delivree a la tumeur. 


Optimisation de la radiotherapie 

On connait maintenant assez precisement la tolerance 
des organes sains a risque qui peuvent etre concernes 
dans un traitement de radiotherapie. 19 Lidentification de 
ces organes lors de la phase de preparation sur une tomo- 
densitometrie dediee permet d’en calculer les volumes 
(grele, rectum, . . .). On dispose par ailleurs des semis de 
tolerance en fonction des volumes de ces organes sains a 
risque pour un risque de toxicite de grade 3 inferieur ou 
egal a 5 %. 20 Les histogrammes doses-volumes des 
organes sains a risque permettent de determiner si les 
seuils de toxicite sont depasses ou non. Pour l’intestin 
grele, le volume qui regoit une dose de 15 Gy (VI 5) doit 
etre inferieur a 150 cm 3 . 20 Pour le rectum, la dose maxi- 
male doit etre inferieure a 74 Gy et les volumes qui regoi- 
vent 70 Gy (V70) et 60 Gy (V60) doivent etre inferieurs 
respectivement a 25 et 50 % du volume total du rectum. 
En prenant en compte les doses de tolerance de fensem- 
ble des organes sains a risque, des systemes de calcul per- 
mettent de construire par dosimetrie inverse des balis- 
tiques complexes qui optimisent la delivrance de la 
radiotherapie. Enfin, sur ces volumes complexes, les nou- 
veaux accelerateurs permettent de delivrer une radiothe- 
rapie « modulee », multifaisceaux (^ 5) au cours de 
laquelle le volume irradie est au plus pres du volume a 
traiter [fig. 2]. 21 Les recentes publications d’irradiation 
pelvienne etendue (baire lombo-aortique) pour des can- 
cers du col uterin avec modulation d’intensite montrent 
un taux de toxicite digestive de grade 3 entre 10 et 
15% 22 

Des mesures particulieres permettent d’eloigner le 
grele du pelvis en cours de traitement : traitement en 
repletion vesicale, en procubitus avec eventuellement une 
table speciale permettant une expansion abdominale hors 
de la table ( belly-board) sont aussi des techniques simples 
pour proteger rintestin grele (fig. 3). 
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DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL 


Le diagnostic d’enteropathie radique est generalement 
aise et repose sur les donnees cliniques et morpho- 
logiques : transit du grele (fig. 4), entero-tomodensitome- 
trie, entero-IRM. Ces examens apprecient l’etendue des 
lesions anatomiques et leur severite, en objectivant une 
ou plusieurs zones de stenose, de dilatation en amont, 
voire des trajets fistuleux. Les stenoses radiques sont 
generalement plus longues que les stenoses neoplasiques, 
avec une dilatation d’amont moins nette. L’atteinte est 
generalement circonferentielle avec un aspect rigide des 
anses a la tomodensitometrie. Le transit du grele met en 
evidence une juxtaposition d’anses paralleles, rigides avec 
des anomalies des plis et des bords spicules. Les zones 
saines et pathologiques sont bien delimitees. La tomo- 
densitometrie a Favantage de detecter les atteintes urete- 
rales eventuellement associees. 

La recidive du cancer et un second cancer sont assez 
facilement elimines. En revanche, la carcinose perito- 
neale peut poser un probleme de diagnostic differentiel 
tres difficile. 

TRAITEMENT 

DE L'ENTEROPATHIE RADIQUE 


Le traitement est mal codifie. II n’y a pas de traitement 
permettant de faire disparaitre les lesions anatomiques 
installees. Le traitement vise done les symptomes et le 
retentissement nutritionnel. La chirurgie est parfois 
necessaire. La prise en charge des formes graves est 
necessairement multidisciplinaire. 


Diarrhee et malabsorption 

Le traitement de la diarrhee est guide par Fanalyse 
semiologique. 4 ’ 5 

La diarrhee motrice 23 est amelioree par les ralentis- 
seurs du transit : loperamide (jusqu’a 6-8 gel/j), sirop 
de codeine. Le cas particulier du grele court (moins de 
2 m de grele restant) consecutif a des resections chi- 
rurgicales doit faire demander un avis aupres d’une 
equipe de gastroenterologie specialisee en nutrition 
clinique. 

L’enteropathie cholerrheique repond aux chelateurs 
des acides bihaires comme la cholestyramine (4 g x 2/j) ; 
cependant le traitement au long cours peut majorer la 
maldigestion des lipides et la malabsorption des vita- 
mines liposolubles et etre mal tolere. 

Si une contamination bacterienne chronique du grele 
est suspectee (diarrhee, meteorisme chez un malade avec 
stenose ou pseudo-obstruction du grele), le patient peut 
tirer benefice d’un traitement antibiotique. Un essai 
controle a montre une efficacite symptomatique de la nor- 
floxacine ou de Fassociation amoxicilline-acide clavula- 
nique. Des cures courtes repetees ou une antibiotherapie 
en continu sont souvent necessaires. 

Denutrition 

La prise en charge nutritionnelle est souvent neces- 
saire. L’aide d’une dieteticienne est indispensable, afin 
d’evaluer si les apports alimentaires sont adaptes aux 
besoins metabohques du patient. Lorsque la denutrition 
est severe, une hospitalisation avec mise en route d’une 
alimentation enterale ou parenterale est justifiee. Dans les 


B 



IMB& Radiotherapie preoperatoire d f un cancer rectal. A. Presence de grele dans le champ d'irradiation. 
B. Vessie pleine : le grele est refoule en dehors du champ d'irradiation. 
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autres situations, heureusement plus frequentes, une sup- 
plementation nutritionnelle peut etre apportee par un 
enrichissement des repas ou des complements alimen- 
taires oraux. Une supplementation en calcium, magne- 
sium et vitamine D est souvent indiquee et peut etre 
apportee par voie orale. L’absorption de la vitamine B12 
est presque toujours perturbee dans l’enteropathie 
radique chronique et justifie une supplementation pre- 
ventive par voie intramusculaire (une injection de 1 000 
gammas par mois). 

Chirurgie 

Elle doit etre pratiquee par des equipes entramees. Elle 
doit etre evitee en urgence, envisagee seulement apres 
bilan lesionnel precis et une preparation soigneuse du 
malade (renutrition, aspiration digestive). Les resections- 
anastomoses sont preferees aux by-pass . 24 En cas de ste- 
noses multiples, la stricturoplastie peut etre indiquee. 25 
Des reinterventions peuvent etre necessaires. Les ste- 
noses localisees ont meilleur pronostic et sont une indica- 
tion chirurgicale. 

Proctites et rectites radiques 

Leur traitement a fait l’objet de plusieurs essais controles 
et dune meta-analyse du groupe Cochrane. 26 II s’avere que : 

- les lavements de sucralfate ont une efficacite symptoma- 
tique superieure a celle des lavements d’anti-inflammatoires, 
mais pas differente en teimes d’efficacite endoscopique ; 

- les lavements de corticoi'des semblent diminuer l’inten- 
site du saignement (avec une superiorite des lavements 
d’hydro cortisone sur les lavements de betamethasone), 
mais ils n’ont pas ete compares au placebo ; 



POUR LA PRATIQUE 


■) Signaler la complication au radiotherapeute, s'informer sur 
Firradiation (date, champs, dose). 

) Apprecier les lesions anatomiques: entero-tomodensitometrie, 
transit du grele, sigmoTdoscopie +/- coloscopie. 

•) Ne pas meconnaTtre une recidive tumorale. 

■) Evaluer Fetat nutritionnel, corriger la denutrition et les carences. 

■) Rechercher des atteintes radiques associees: ureterale, osseuse, 
vasculaire, lymphatique. 

•) Le traitement medical et chirurgical des formes graves releve 
d'equipes specialisees. 


- l’association des lavements de corticoi'des au metronida- 
zole per os entrame un gain clinique et endoscopique par 
rapport aux lavements de corticoi'des seuls ; 

- les traitements endoscopiques (thermocoagulation, elec- 
trocoagulation bipolaire, coagulation au plasma Argon et 
applications locales de formol) n’ont fait l’objet que 
d’etudes ouvertes ; une etude randomisee a compare la 
thermocoagulation a l’electro coagulation bipolaire et n’a 
pas trouve de difference significative entre les 2 traitements. 

L’oxygenotherapie hyperbare dans le traitement des proc- 
tites radiques a ete egalement etudiee par le groupe Coch- 
rane en 2005. 27 Elle est efficace sur les symptomes et les 
lesions de rectite radique (ainsi que les lesions oto-rhino- 
laryngees et osseuses post-radiques). Tout recemment, un 
essai randomise en double aveugle portant sur 150 patients 
a montre la superiorite de Foxygenotherapie hyperbare sur 
l’oxygenotherapie par air ambiant dans la proctite radique 28 



UMili Transits du grele montrant une atteinte radique du jejunum et de I'ileon avec stenoses et aspect spicule 
du grele. 
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La chirurgie peut etre proposee aux patients qui conti- 
nuent a saigner malgre le traitement medical (incluant 
l’oxygenotherapie hyperbare) et/ ou endoscopique ainsi 
qu’a ceux qui sont incontinents. Le chirurgien peut 
confectionner une colostomie en laissant le rectum en 
place, ce qui abolit Fincontinence mais pas les rectorra- 
gies. La proctectomie radicale d’un pelvis irradie est une 
intervention tres difficile associee a une morbidite elevee 
et une mortalite non nulle . 29 Pour ces raisons, la chirurgie 
n’est generalement envisagee qu’en dernier recours. 


CONCLUSION 


Le diagnostic de l’enterite radique repose sur Fassociation 
de symptomes evocateurs, d’antecedents d’irradiation et 
d’examens morphologiques. Le traitement est difficile et 
mal codifie. II s’adresse a des malades souvent fragiles, 
deja lourdement eprouves par le cancer. II releve 
d’equipes multidisciplinaires (gastroenterologues, nutri- 
tionnistes, endoscopistes, chirurgiens) experimentees 
dans ce domaine. ■ 



SUMMARY Radiation-induced enteropathy 

Small and large bowels are dose-limiting structures for acute and late toxicity of abdominopelvic radiotherapy. Minor or moderate toxicities are 
underestimated. Major toxicities may occur years from treatment. Current optimal radiotherapy planning may predict precisely toxicities and new 
technologies for treatment delivery may prevent and/or reduce the freguency and severity of radiation enteropathy. 


RESUME Enteropathie radique 


Rev Prat 2008 ; 58 : 121 7-22 


L'intestin grele, le colon et le rectum sont des organes a risgue de toxicite aigue et tardive en cas de radiotherapie abdominopelvienne. Les toxicites 
moderees sont frequentes, partiellement meconnues. Les toxicites graves peuvent survenir a distance des traitements et posent des problemes 
therapeutiques complexes. La recommandation des bonnes pratigues de radiotherapie, la possibility avec les nouvelles technigues offertes a la 
radiotherapie moderne d'evaluer prealablement les risgues de toxicite devraient permettre de diminuer la frequence et la gravite de I'enteropathie 
radigue. 
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